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Specific Anti-tumor Immunity in Pre-and Postoperative State 
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TAKASHI INAMOTO, KAZUHISA 0HGAKI and YoRINORI HIKASA 
The 2nd Department of Surgery, Faculty of Medicine, Kyoto University 
(Director: Prof. VORINOR! HIKASA) 
HIROSHI KODAMA 
Kodama Breast Clinic 
Specific anti-tumor immunity of peripheral blood lymphocytes was assessed with macrophage 
migration inhibition test against autologous tumor extract in breast cancer patients who received 
radical mastectomy in this department. In preoperative state, positive rate of macrophage 
migration inhibition factor (MIF) activity was significantly higher in stage I of tnm classification 
proposed by Japan Mammary Cancer Society in 1982 than in stage I, III and IV, and no positive 
cases were seen in stage IV. This positive rate was most significantly correlated with tumor size 
(t categories). No correlation was found between MIF activity and PPD skin test. 
The patients who had positive MIF activity in preoperative state showed similar five year 
survival rate to those with negative MIF activity in the same stage. However, the patients whose 
MIF activity was negative in preoperative state and changed positive after operation showed 
significantly better prognosis in five year survival rate than those whose MIF activity was negative 
in either pre-or postoperative stage. Moreover, the recovery of this specific anti tumor activity 
accompanied with increase of non-specific cellular immunity assessed with lymphoproliferative 
response of peripheral blood lymphocytes to mitogens such as concanavalin A (Con A). On the 
contrary, the patients who had increased lymphoproliferative response to Con A after operation 
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without recovery of MIF activity showed significantly poorer prognosis in five year survival rate 
than those neither with recovery of the specific anti-tumor immunity nor with increase of the 
non-specific immunity. These results indicate the discrepancy of specific and non-specific 
immunity in cancer patients. And also it must be emphasized the importance of assay of specific 
anti-tumor immunity to evaluate the immune status of cancer patients and the necessity of not 





































































Parque (Pharmacia Fine Chemicals）を用いた比重遠
心法により単核球を分縦し， Hanks’BallancedSalt 
Solution （和光純薬，以下 HBSS）で洗浄後， Eagle’s 















魅IC鉱物油である BayolF （和光純薬）を 20～40ml
注入し， 3日後IC1 U/m／の Heparinを加えた冷
HBSS iζて腹腔を洗浄し，得られた洗浄液より細胞
を遠心分離した.HBSSで洗浄後， MEMiζ浮遊し，
































の滴を作り，マイクロテストプレートの底IC1 well IC 
l個置き， 4・Cに15分間放置して硬化させた．一次培











マイクロテストプレートの 1well lとその 0.2 mlをい
れ， Phytohemagglutinin-P(Difeo，以下PHA)0.025 
%，または ConcanavalinA （和光純薬，以下 Con
A) 1 μ.g/well，または Pokeweedmitogen (Gibco，以
下 PWM)1 JLg/wellを加えて， 37'C, 5% C02下
で48時間培養した． 3H-Thymidine (New England 


























%）と 7/31(22. 6~ぢ）， Stage Ilでは2/15(13.3%) 
と0/8(0%), Stage ilでは1/8(12.5%）と1/7(14.3 








Stageを決定する t因子と n因子のいずれが MIF
活性の陽性率に関与するかを検討すると，両時期を合
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その反応の程度を紅斑の大きさ（長径＋短径／めから MIF活性を測定しえた89例について検討すると，術
9mm以下， 10～19mm,20mm以上の3段階に分け 前 MIF活性陰性を示した76例中14例（22.9%）が術
て表わし， MIF活性との相関を検討すると， MIF活 後陽性化したが，病期による一定の傾向はなかった．
性の陽性率はそれぞれ3/20(15.0彪）， 3/17 (17. 6%), とれらの術前術後の MIF活性の変化がどのように予
2/10 (20. 0%）であり，差を認めなかった（表6）.ま 後と関連するかを同じく推定生存率を求めて検討する
た， PPD皮内反応の程度と病期との関連を見てもー と， MIF活性が術前陰性から術後陽性化した13例が
定の傾向を得られなかった（表7). 全て5年生存しているのに対し，術前術後とも陰性で
4. 術前の MIF活性と5年生存率 あった60例は病期の進行にともなって5年生存率は低
対象症例はすべて術後5年以上経過しているので 下しており，前者と後者の聞には有意の差が認められ
予後不明の1例と他病死3例の計4例を除いた 107例 た（pく0.05) （表9). 
について，術前の MIF活性と 5年生存率（直接法に との MIF活性で示される自己の癌に対する特異的
よる推定生存率）を病期別に求めた.Stage Iでは術 免疫能が各種 mitogenlζ対するリンパ球幼若化反応
前 MIF陽性例の5年生存率は13/14(92.9%）で， と如何に関連するかをみるために MIF活性と PHA,
陰性例の39/43(90.6%）と差は認められず， StageI Con A, PWM tr対するリンパ球幼若化反応を同時に
以上では MIF陽性例が少なく一定の傾向は得られな 測定しえた23例について検討した（表10）.術前術後共
かっfこt表的．
5. 術前術後の MIF活性と5年生存率 表8 術前の MIF活性と 5年生存率










十 13/14 2/2 0/2 
(92. 9%) (100~ぢ） (0.0彪）
39/43 18/21 8/12 2/13 
(90. 6%) (85. 7%) (66. 7%) (14. 2%) 
計 52/57 20/23 8/14 2/13 
(91. 2%) (87. 0%) (57. 1%) (14. 2%) 
表9 術前術後の MIF活性と 5年生存率







I m N 
20mm孟 8 2 2 3 
10～19mm 9 7 4 2 
。～9mm 13 4 5 4 
MIF Stage (tnm分類）
術前 術後 I m 
十→＋ 2/2 0/1 
＋→一 7/7 2/2 0/1 
一→＋＊ 8/8 1/1 3/3 













































































































































2) 術前の MIF活性と PPD皮内反応は相関せず，
閉じ特異的反応でも異なった動態を示した．
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